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論文内容要旨
               目的
 デュ シェ ン型進行性筋ジス トロフィー症 (DMD) は全身の骨格筋を徐々におかす原 因不明の
 遺伝性筋疾患で, 末期には呼吸筋の変性によっておこる拘束性の呼吸不全で死亡する場合が多い。
 呼吸筋としては横隔膜, 肋間筋および補助呼吸筋群があるが, 安静吸気時には主と して横隔膜が
 作用する。 現在呼吸機能の障害度はス パイログラムと 血液ガス 分析によって評価さ れているが,
 個々 の呼吸筋, 特に最大の呼吸筋である横隔膜の障害度の経時的変化とその程度については殆ど
 しられてなく, 電気生理学的検討も充分になされていない。 そ・こで横隔膜誘発活動電位 (DEP)
 が横隔膜の障害度の経時的変化とその程度を反映する有用な指標になり得るか否かを明らかにす
 る目的で, 20名の男子 DMD 患者のDEPを記録し, その伝導時間 (CT), 振幅 (AMP), 持続
 時間 (DUR) を測定し, DMDの障害度, スパイログラム, 血液ガス 分析との関連に ついて検
 討した。
               対象
 対象は男子 DMD患者20名, 年令は10才から35才, 平均19.3才である。 コントロールは健康な
 正常男子15名, 年令は18才から39才, 平均 32.5才である。 DMDの障害度の指標として年令, 罹
 病期間, 平均握力, ADL値を, そして呼吸機能の障害度の指標と して肺活量 (VC),%肺活量
 (% VC), 1秒率 (FEV1%), pO2, pCO2 をえ らんだ。 DMD患者の身長は 112cmから171
 c皿, 平均 15L5 c皿である。 体重は 17kgから54kg, 平均 37.1 kgである。 罹病期間は8年から30年,
 平均 15.3年である。 握力は感度アップ改良型デジタル握力計を用いて測定した。 左右の平均握力
 は1kg から 10.6 kg, 平均 4.1kgであ る。 ADL値は 14点から76点, 平均 30.9点である。 VCは 14
 名にて低下, 平均 1.8 しである。 彫VCは12名にて低下, 平均 70.2%である。 FEV 1% は全例
 正常範囲内であり, 平均 92.3%である。 pO2 は2名にて低下, 平均 94.5㎜Hg である。 pCO2
 は6名にて低下, 平均 40.7 ㎜Hg である。
               方法
 被検者を仰臥位と し, 呼気時に刺激電極にて, 横隔神経が体表近くを走行している胸鎖乳突筋
 後縁下部を経皮的に電気刺激した。 刺激はパルス幅 0.1 msec の矩形波, 刺激強度は 20 mA から
 40 mAで超最大刺激とした。 記録部位は左右とも第8肋間とし, 一対の表面電極を装着 した。 電
 極間距離は3cmとし, アースは刺激電極と記録電極との間に装着した。 筋電計はMedelec 社製の
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 MS6を用い, 周波数反応は8- 1,600Hz と設定した。 CTは刺激開始点より最初の基線の偏
 位点までの時間とした。 AMPは陽性波の ピークから基線におろした垂線の距離とした。 DUR
 は基線の最初の偏位点から2相性の波 が基線にもどるま での時間と した。
               結 ・果
 コントロールの CTの左右の平均値±標準偏差は 8.4 ± 1.2 ms ec, AMPは 273.7± 74.3 uV,
 DURは 46.2± 5.8 msec である。 左石差はD URにのみ認められた。 DMD患者のCT の左右の
 平均値±標準偏差は 7.8± 0.8 msec, AMPは 231.4 ±125.7uV, DURは40.1±7.O msec であ る。
 左右差はCT, AMP, DURのいずれにおいても認められなかった。 DMD患者とコ ントロール
 との間で, CT, AMP, DURの平均値の差の検定をおこなった。 有意差はDURにのみ認めら
 れたが, しかしコントロールから得た正常値の方が長い事から, その意義は乏しいと考えた。 個
 々  の症例にてコ ントロールから得た正常値と比較, 検討すると CTは 全例.正常範囲内であった。
 AMPは10名にて低下が認め られ, 最も若い症例は12才であった6 DURは1名において延長が
 認められた。 DMD患者のCT, AMP, DURと年令, 身長, 体重, 罹病期間, 握力, ADL値,
 VC, 妬VC, FEV 1%, pO2, pCO2 との間における関係を明らかにするため1こ相関係数を求
 めた。 CTの場合, 相関係数の有意性が認められるのは身長, 年令, 罹病期間, 体重であるが,
 身長, 体重は20才まではのびそ して増加するが, それ以降はあまりかわらない事から, 20才以前
 と以後の2群にわけて検討してみると, 20才以後では相関が認められなくなる事か ら, CTと関
 係が強いのは年令と罹病期間である。 しかしCTは全例正常範囲内であった事か ら, DMDの横隔
 膜の障害度の指標と しては不適当と考えた。 AMP の場合では%VC, 罹病期間, 年令, 体重,
 ADL値との間に相関係数の有意性が認められる。 CTと同じく 2群にわけて体重との相関を求
 めてみると, 20才以後の相関が認められない事から, AMPと関係が強いのは%VC, 罹病期間,
 ADL値, 年令である。 ・以上より AMPはDMD 全体の障害度と呼吸機能の障害度をよく反映 して
 いると考え られる。 DUR の場合にはいかなる ものとの間にも有意の相関は認められなかった。
               結論
 DEPの AMPはDMDにおける横隔膜の障害度の経時的変化とその程度を鋭敏に反映 してお り,
 今後 DMD の横隔膜の障害度の指標と して有用と考えられる。
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 審査結果の要旨
 デュッェ ン型進行性筋 ジス トロフィー症 (DMD) は全身の骨格筋を徐々におかす原因不明の
 遺伝性筋疾患で, 末期には呼吸筋の変性によっておこる拘束性の呼吸不全で死亡する場合が多 い。
 呼吸筋と しては横隔膜, 助間筋および補助呼吸群があるが, 安静吸気時には主として横隔膜が作
 用する。 DMDの呼吸不全は, 最大の呼吸筋である横隔膜の変性による所がおおきいが, しかし
 横隔膜が体内に位置するために, その変性の経時的変化と程度をしる事は困難であった。 今まで
 にも横隔膜の障害を明らかにする目的で, 横隔神経を電気刺激 し, 体表の記録電極から得られた
 横隔膜誘発活動電位 (DEP) を検討した研究は幾つか報告されているか, いずれも伝導時間の
 みを注目したために, 正常コントロール群との間に有意差を認めず, 失敗している。 そこで著者
 はDMDの場合, 一般に神経, 神経一筋接合部は正常であり, 筋線維その ものが変性をうけている
 事から, 伝導時間が横隔膜の障害を反映する事は困難であり, むしろ筋線維の活動電位の総和である
 振幅の方が障害を反映する可能性が高いと考え, 検討した。 その結果, 振幅はDMD患者20名中
 10名 (50%) にて低下が認められ, しかもDMDの障害度の指標である年令, 体重, 羅病期間,
 ADL値との間に有意な相関を認め, そして拘束性呼吸不全の指標である彩VC との聞にも有意
 な相関を認めた事から, DEPの振幅はDMDの障害度と横隔障害の有用な指標になり得る事を
 明らかにした。 又振幅の低下が認められた最も若い症例の年令が12才であった事から, 12才にて
 すでに横隔膜の障害がは じまっている事を明 らかに した。 このようにDEPの振幅を測定する事
 によって, 横隔膜障害の時期, 経時的変化とその程度についてより客観的な評価をする事が可能
 となった。 現在DMDの呼吸不全に対する対策としては, 腹式呼吸訓練が主におζなわれている
 が, 横隔膜の変性の時期 と程度が不明なために, その正確な指導が困難な現状である, そこでDEP
 の振幅を測定する事によって横隔膜障害の経時的変化とその程度をしる事ができれば, 障害の程
 度にあわせた正確な膜式呼吸訓練の指導が可能となりえると考え られる。 以上の如く DEPの振
 幅が, DMDの横隔膜の障害を客観的に示す指標となりうる事を明 らかにした事は, 今後の DMD
 の呼吸不全 に対する対策を考える点で非常に価値のある研究と考えられる。 又本研究はDMD以
 外の呼吸不全 疾患 に対 して も応用 できる点からもす ぐれていると考えられる。
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